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 ＜論文題名＞ 





  MicroRNA-31 は様々な癌腫で発現異常がみられ、胆道癌においても癌組織において
発現が上昇すること、また腫瘍促進的に働くことが知られている。しかし、胆道癌組織の
microRNA-31 の発現と予後との関連について、多数の臨床検体を用いた報告はなく、  





 ＜研究方法＞   
  1. 胆道癌組織におけるmicroRNA-31の発現解析と臨床病理学的因子・予後との関連 
  札幌医科大学付附属病院および市立室蘭総合病院で 2001 年 3 月から 2015 年 9 月の
間に外科的に切除された 81症例（肝内胆管癌 16例、肝外胆管癌 37例、胆嚢癌 28例）の





  2.胆道癌細胞株を用いたmicroRNA-31の発現調節機序の解析 






  1. 胆道癌組織におけるmicroRNA-31の発現解析と臨床病理学的因子・予後との関連 








  2.胆道癌細胞株を用いたmicroRNA-31の発現調節機序の解析 
  胆道癌細胞株（HuCCT-1、TFK-1）に IL-1β、IL-6、IL-10、IL-17A、TNF-αを    
添加し、microRNA-31 の発現の変化を検証した。その結果、IL-6 によってのみ両細胞株  
とも有意な microRNA-31 発現の上昇をみとめた。IL-6 添加により SOCS3 の発現が上昇
し、STAT-3 阻害薬である S3I-201 添加により microRNA-31 の発現が低下していること







  胆道癌細胞株を用いた過去の報告では、microRNA-31 の発現が亢進することにより
腫瘍増殖が促進することが知られているが、本研究から microRNA-31 はそれ自身により






microRNA-31 の発現が IL-6 により上昇し、STAT-3 阻害剤である S3I-201 で低下するこ








平成 30年 3月 16日提出               （平成 30年 3月 31日授与） 
報告番号 甲第 3027号 氏  名 石上 敬介 
 
論文審査 
担 当 者 
主査 教授 仲瀬 裕志 副査 教授 鳥越 俊彦 
副査 教授 鈴木 拓 委員 教授 竹政 伊知朗 
 
論文題名 
MicroRNA-31 reflects IL-6 expression in cancer tissue and is related to poor 





機構を明らかにすることを目的として行われた。胆道癌 81 例を用いた検討で、miR-31  
高発現群は全生存期間が有意に短く、腫瘍径と pathological stage を含めた多変量解析の 
結果、miR-31高発現は独立した予後不良因子であることが明らかになった。 
miR-31 の発現を調節する因子を明らかにするため、胆道癌細胞株に対して各種     
サイトカインを添加して miR-31 の発現を調べた。その結果、IL-6 の添加により miR-31
の発現は有意に上昇し、STAT-3 阻害薬の S3I-201 の投与により miR-31 の発現は有意に 
低下した。また、増殖アッセイの結果、IL-6 添加により胆道癌細胞株の増殖は有意に上昇
し、S3I-201の投与により有意に低下した。 
 
以上より、本研究論文は博士論文に値するものと評価された。 
 
 
